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DE 102 24 979 A 1 

Beschreibung 

[0001] Die vorliegende Erfindung betrifft ein Desinfektionsmittel und die Verwendung des Desinfektionsmittels zur 
Bekampfung von Mykobakterien. 

[0002] Mykobakterien sind durch biozide Wirkstoffe vergleichsweise schwer zu inaktivieren. Sie gehoren wegen ihrer 
wachsarugen Zellwand zu den chcmoresistentesten Erregern. Als hinreichend wirksam haben sich Phenole, Aldehyde 
oxidierende Stoffe wie Aktivsauerstoffverbindungen oder Halogene und niedere Alkohole (wie Elhanol und Propanole) 
erwiesen. So enthalt beispielsweise ein modemes aldehydfreies Desinfektionsmittel zur manuellen Instrumentendesin- 
fekuon folgende Wirk- und Inhaltsstoffe: 10 bis 20 Gew.% quartare Ammoniumverbindungen, 5 bis 15 Gew.% Phenox- 
ypropanole, 3 bis 10 Gew.% Aminoalkylglyzine, nichtionische Tenside, Korrosionsschulzinhibitoren, pH-Regulatoren 
Duftstoffe und Farbstoffe. Ein aldehydbasiertes Instrumentendesinfektionsmittel enthalt 5 bis 15 Gew.% Glutaraldehyd,' 
7 bis 1 1 Gew.% Formaldehyd, 2 bis 6 Gew.% quartare Ammoniumverbindung, nichtionische Tenside, pH-Reeulatoren* 
Duftstoffe und Farbstoffe. re- 
[0003] Diese bekannten Zusammensetzungen sind aber oft aggressiv gegenuber den Materialien, auf die sie aufge- 
bracht werden, beispielsweise werden Teile aus Kunststoff (z. B. Dichtungen von medizinischen Instrumenten) von die- 
sen Zusammensetzungen angegriffen. Der Einsatz dieser Biozide kann ferner bei Kontakt mit der menschlichen Haut zu 
Ailergien oder Sensibilisierungen fuhren. Insbesondere Biozide mit stark elektrophilem Charakter (z. B. Isothiazolone 
Organohalogenverbindungen) stehen als Konservierungs- bzw. Desinfektionsmittel verstarkt in der offentlichen Diskus- 
sion und ihr Einsatz wird vom Gesetzgeber resiriktiv reguliert. Demgegenuber sind Zusammensetzungen, die auf die 
Materialien oder die Haut weniger aggressiv wirken, gegenuber Mykobakterien oft nicht ausreichend aktiv. 
[0004] Femer sind niedere Alkohole erst bei hoher Einsatzkonzentration wirksam und weisen auBerdem eine zu hohe 
Fluchtigkeit auf. Phenole besitzen aufgrund unzureichender biologischer Abbaubarkeit eine geringe Akzeptanz. Aktiv- 
sauerstoff-Verbindungen wie Peressigsaure werden ebenfalls verwendet, sind jedoch wegen des stechenden Geruchs und 
der korrosiven Eigenschaften unerwunscht. Aldehyde wie Formaldehyd oder Glutardialdehyd sind aufgrund toxikologi- 
scher Eigenschaften und aus Geruchsgriinden nicht akzeptabel. Amine wie N,N'-Bis(3-Anunopropyl)laurylamin verlei- 
hen den mycobaktenziden Zubereitungen mit diesem Wirkstoff einen erhohten pH-Wert, der zu einem erhohten Risiko in 
der Haut- und Materialvertraglichkeit fuhrt. \bn den tuberkulozid wirksamen aromatischen Alkoholen wie Phenoxypro- 
panolen mUssen deutlich groBere Mengen eingesetzt werden, urn eine entsprechende Wirkung zu erzielen, was wiederum 
zu einem erhohten Risiko bei der Materialvertraglichkeit fuhrt. Weiterhin sind NJST-substituierte Glyzinderivate als my- 
cobaktenzide Wirkstoffe beschrieben worden (sie die DE-A-198 01 821), diese Wirkstoffe neigen jedoch zu Schaument- 
wicklung, was fur viele Anwendungen nicht erwiinscht ist. 
[0005] Es besteht daher ein Wunsch nach Mykobakterien kontrollierenden Zusammensetzungen, die die genannten 
Nachteile nicht oder nicht in diesem MaBe aufweisen und vertraglicher fur Mensch (insbesondere die menschliche Haut) 
und Umwelt smd. Die Zusammensetzungen soUen Mykobakterien erfolgreich inaktivieren und gegenuber den Materia- 
35 lien, auf die sie aufgebracht werden, nicht aggressiv wirken. 

[0006] Die Verwendung von Glycerinmonoalkylethern in dermatologischen Zusammensetzungen ist bekannt: 
Die DE-C-42 40 674 offenbart, dass Glycerinmonoalkylether der Formel RO-CH 2 -CHOH-CH 2 OH eine desodorierende 
Wirkung aufweisen. Dariiber hinaus wird eine Kombination von 0,15 Gew.-% Phenoxyethanoi mit 0,135 Gew.-% l-(2- 
Ethylhexyl)glycerinether beschrieben, die daruber hinaus 40 Gew.-% Ethanol und 0,015 Gew.-% Dibromdicyanobutan 
40 enthalt. ' 

[0007] Die DE-A-40 26 756 betrifft Konservierungsmittel, die als synergisusche Wirkstoffe eine Mischung aus a) ei- 
ner organischen Saure, b) einem Monophenylglykolether und c) einem Guanidinderivat enthalten. Die Beispiele 13 und 
14 smd Konzentrate mit mehr als 60Gew.-% Phenoxyethanoi und 15 bzw. 10Gew.-% Glycerinmonoalkylether Die 
Konservierungsmittel der DE-40 26 756 sind gegenuber verschiedenen Bakterien und Hefen wirksam. 
[0008] Die DE-C-41 40 473 offenbart als Hautantiseptika und Handedesinfektionsmittel verwendbare Zusammenset- 
zungen, die eine Kombination aus einer aliphatischen C r bis C 6 -Alkylalkoholkomponente und mindestens einem Gly- 
cerinmonoalkylether in wassriger Losung enthalten. Ein bevorzugter Glycerinether ist der l-(2-Ethylhexyl)elycerinether 
(Sensiva SC 50). 

[0009] In der DE-A-41 24 664 werden antimikrobiell wirksame Gemische beschrieben, die eine synergistische Kom- 
bination von arylsubstituiertem Alkanol mit Diol enthalten. Beispielhafte Diole sind Glycerinmonoalkylether. 
[0010] Die DE-A-100 25 124 offenbart Zubereitungen mit einem Gehalt an einer Kombination von Glycerinmonoal- 
kylether nut arylsubstituiertem Alkohol. Eine bevorzugte Arylverbindung ist Phenoxyethanoi. 

[0011] Der vorliegenden Erfindung hat die Aufgabe zugrunde gelegen, ein Desinfektionsmittel mit Wirksamkeit ge- 
genuber Mykobakterien zur Verfugung zu stellen, das insbesondere 

- Materialien, die im Krankenhausbereich verwendet werden und die desinfiziert werden mussen, nicht oder nicht 
ausgepragt angreift und 

- im Kontakt mit der menschlichen Haut nicht reizend und nicht entfettend wirkt (also nicht zwangslaufig einen ho- 
hen Gehalt an niederen Alkoholen wie Ethanol oder Isopropanol aufweist). 

60 

[0012] Die Losung dieser Aufgabe besteht in einem Desinfektionsmittel, das (a) einen oder mehrere 1 - oder 2-(C 3 - bis 
C24-Alkyl)glycerinether und (b) einen oder mehrere aromatische Alkohole umfasst. 

[0013] Beispiele fur erfindungsgemaB eingesetzte Glycerinmonoalkylether sind mit gesattigtem oder ungesattigtem, 
verzweigtem oder unverzweigtem Alkyl in 1- oder 2-Position substituierte (d. h. symmetrische oder asymmetrische) 
65 Glycennmonoalkylether wie Dodecylglycerinether, Decylglycerinether, Octylglycerinether, Propylglycerinether Octa- 
decyiglycennether (Batylalkohol), Hexadecylglycerinether (Chimylalkohol) und Octadecenylglycerinether (Selachylal- 
kohol). Bevorzugt smd 1-Monoalkylglycerinether mit gesattigtem (verzweigtem oder unverzweigtem) C 3 - bis Cig-Al- 
kyl, besonders bevorzugt gesattigtem und verzweigtem Q- bis C l2 - Alkyl. Ganz besonders bevorzugt ist l-(2-Ethylhex- 
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yl)glycerinether (Sensiva® SC 50). 

[0014] Aromatische Alkohole sind ausgewahlt aus Aryloxyalkanolen (Glykolmonoarylethern), Oligoalkanolary let- 
hern und Arylalkanoien. 

[0015] ErfindungsgemaB eingesetzte Aryloxyalkanole besitzen die Formel Ar-0-(CHR) n -OH mit R = unabhangig H 
(fur n > 2) oder Cr bis C$-Alkyl, wobei n eine ganze Zahl und bcvorzugt 2 bis 10 ist, bevorzugtcr 2 bis 6 und insbeson- 5 
dere 2 oder 3. Wahrcnd die Gruppe Ar eine kcrnsubstituicrte oder unsubstituicrtc Arylgruppc scin kann, sind unsubstitu- 
iertes Aryl, z. B. Phenyl oder Naphthyl, bevorzugt. Beispielhafte erfindungsgema'B eingesetzte Aryloxyalkanole sind 
Phenoxyethanol und Phenoxypropanole. Bevorzugte Phenoxypropanole sind l-Phenoxypropanol-2, 2-Phenoxypropa- 
nol-1 oder Gemische derselben sowie 3-Phenoxypropanol-l . Zu den Oligoalkanolarylethern gehoren beispielsweise 
Phenoxy-di-, -tri- und -oligoethanol und Phenoxy-di-, -tri- und -oligopropanol. 10 
[0016] ErfindungsgemaB eingesetzte Aryialkanole besitzen die Formel Ar-(CHR) n -OH mit R = unabhangig H oder C r 
bis C6-Alkyl, wobei n eine ganze Zahl und bevorzugt 1 bis 10 ist, bevorzugter 1 bis 6 und insbesondere 1, 2, 3 oder 4. 
Wahrend die Gruppe Ar eine kernsubstituierte oder unsubstituierte Arylgruppe sein kann, sind unsubstituiertes Aryl, 
z. B. Phenyl oder Naphthyl, bevorzugt. Beispielhafte Aryialkanole sind 3-Phenylpropanol-l, Phenelhyialkohol, Ver- 
atrylalkohol (3,4-Dimethoxyphcnylmethylalkohol), Benzylalkohol und 2- Methyl- l-phenyl-2-propanol. 15 
[0017] In einer Ausfuhrungsform ist das Gewichtsverhaltnis x von Komponente (a) zu Komponente (b) in dem erfin- 
dungsgemaBen Desinfektionsmittel 0,15 oder kleiner, bevorzugt 0,09 oder kleiner, bevorzugter 0,08 bis 0,03 und insbe- 
sondere 0,07 bis 0,04. 

[0018] In einer weiteren erfindungsgemaBen Ausfuhrungsform liegt das Desinfektionsmittel in Form einer Gebrauchs- 
mischung vor und enthalt eine vergleichsweise geringe Menge der Komponenten (a) und (b), z. B. (a) 0,05 bis 1 Gew.-% 20 
einen oder mehrere Glycerinmonoalkylether, z. B. l-(2-Ethylhexyl)glyceri nether, und (b) 0,2 bis 5 Gew.-% ein oder 
mehrere aromatische Alkohole wie Glykolmonoarylether. Ein Beispiel fur eine Gebrauchsmischung ist eine Gebrauchs- 
losung. Eine bevorzugte Gebrauchslosung liegt als wassrige Losung vor und enthalt mehr als 95 Gew.-% Wasser, z. B. 
96 bis 99,5 Gew.-%, bevorzugter 97 bis 99 Gew.-%, insbesondere 98 bis 98,5 Gew.-% Wasser. Besonders bevorzugt ist 
eine Gebrauchslosung, die (a) 0,05 bis 0,2 Gew.-% l-(2-Ethylhexyl)glycerinether und (b) 1,0 bis 2,0 Gew.-% Phenoxy- 25 
ethanol umfasst. Aiternativ kann die Gebrauchsmischung in fester, pastoser oder hochviskoser Form vorliegen. 
[0019] In einer weiteren Ausfuhrungsform der Erfindung liegt das Desinfektionsmittel als Konzentrat vor und enthalt 
vergleichsweise groBe Mengen der Komponenten (a) und (b). Weil ein bevorzugtes Konzentrat ein einphasiges Konzen- C ' 

trat ist, das sich besonders einfach mit anderen Komponenten zu einer Gebrauchsmischung formulieren lasst, liegt ein 
bevorzugtes erfindungsgemaBes Konzentrat, wegen der begrenzten Wasserloslichkcit der Komponenten (a) und (b) (Sen- 30 
siva SC 50 ist in Wasser bei Raumtemperatur bis zu 0,1 Gew.-% loslich, Phenoxyethanol beispielsweise ist in Wasser bei 
Raumtemperatur bis 1,8 Gew.-% loslich), wasserfrei vor. 

[0020] Neben den erfindungsgemaBen Komponenten (a) und (b) kann das Desinfektionsmittel weitere Komponenten J.'l 

enthalten. Bevorzugt liegt es jedoch tensidarm vor und enthalt weniger als 5 Gew.-% Tensid, bevorzugter weniger als 

2 Gew.-%, besonders bevorzugt weniger als 0,5 Gew.-% Tensid und ist insbesondere bevorzugt tensidfrei. Die weiteren 35 

Komponenten konnen feste, fliissige oder gasformige weitere Wirkstoffe, funktionelle Zusatzstoffe oder Hilfsstoffe sein. 

[0021] Wegen der besonderen physiologischen Vertraglichkeit haben erfindungsgemaBe Desinfektionsmittel einen 

breiten Anwendungsbereich. Sie konnen als klare, homogene, z. B. wassrige Zubereitungen, oder als niedrigviskose oder 

hochviskose Zubereitungen, z. B. Gele vorliegen. Die Desinfektionsmittel sind iiber einen breiten pH-Bereich wirksam 

und in stark sauren bis stark alkalischen Medien einsetzbar, bevorzugt im pH-Bereich von 3 bis 11, besonders bevorzugt 40 

5 bis 9. " ^ 

[0022] Beispiele fur hier als Desinfektionsmittel bezeichnete Zusammensetzungen sind: 

1) Technische Produkte wie Biozid-Dispersionen, Dispersionen im Agrarbereich, Pesdzidzubereitungen, Polymer- 
dispersionen, Kleber, Verdicker, Farben, Beschichtungsstoffe, Pigmentdispersionen, photographische Materialien 45 
(z. B. Entwicklerlosungen), 

2) Dermatologische und kosmetische Produkte, z. B. zur topischen Anwendung oder als leave-on- oder rinse-off- 
Produkte wie Sonnenschutzpraparate, FeuchttUcher, polymere Zubereitungen mit filmbildenden Eigenschaften, 
Zahnpasten, Pflegeprodukte, Makeup, Lippenstifte, Nagellack, 

3) Pharmazeutische Praparate wie isotonische Losungen, Arzneimittel und Impfstoffe sowie 50 

4) Desinfizierende Zubereitungen wie Deodorantien, FuBdeodorantien, alkoholische SprUhdesinfektionsmittel und 
Mittel zur manuellen Instrumentenaufbereitung. 



[0023] Oberfiachen, mit denen erfindungsgemaBe Desinfekuonsmittel behandelt werden konnen, sind 
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i) biologische Materialien wie Haut, Schleimhaut, Wunden, Pflanzen, Pflanzenteile, 

ii) Materialien, die in Kontakt mit Haut, Schleimhaut oder Wunden kommen, wie Kontaktlinsen oder Wundaufla- 
gen, 

iii) Flachen wie medizinische Gerate, medizinische Instrumente (z. B. Endoskope) oder Oberfiachen wie FuBboden 
und Operationstische. 60 

[0024] Eine weitere erfindungsgemaBe Ausfuhrungsform betrifft ein Verfahren zur Behandlung der genannten Ober- 
fiachen, insbesondere zur Bekampfung von Mykobakterien. Dazu lasst man das erfindungsgemaBe Desinfektionsmittel 
auf die zu desinfizierende Oberflache einwirken. Das erfindungsgemaBe Desinfektionsverfahren findet insbesondere An- 
wendung bei der Desinfektion von medizinischen Instrumenten oder Laborgeraten, wobei die zu desinfizierenden Ober- 65 
flachen aus Metall, Glas, Kunststoff oder Keramik gefertigt sein konnen. 

[0025] Das erfindungsgemaBe Desinfektionsverfahren kann durch Ultraschall, Druck oder Mikrowellenstrahlung un- 
terstUtzt werden. Dabei wird der Fachmann zwischen den Parametern Anwendungszeit und Konzentration der Kompo- 
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nenten (a) und (b) ein Optimum wahlen, das der gewiinschten mikrobiziden Wirkung entspricht, in Abhangigkeit von der 
Empfindlichkeit des zu desinfizierenden Materials. or 55 

[0026] Die ernndungsgemaBen Desinfektionsmittel sind wirksam gegen Bakterien (gram-positive und gram-negative), 
Hefen und Schimmelpilze, Mykobakterien und Viren. So sind sie beispielsweise wirksam gegen Propionibakterien (Pro- 
pionibacterium acnes), Kopfschuppen verursachende Keime, Prionen, Antibiotika-resistente Keime, behuUte und/oder 

^^i" ^ ;. fie ™ C i 1S X e 2 ,rSaChende Mikroorganismen, nieder e Schadorganismen, Protozoen und Dauerformen 
IU027J Die vorhegende Erfindung bietet u. a. die folgenden Vorteile: 

- Die Desinfektionsmittel konnen aus preiswerten Komponenten formuliert werden 

ira^Ucn DeSinfekli0nSmUtel pH ~ neUlra1 ' Wenig Wessiv (geringe Korrosion) und enlsprechend gut materialver- 

- Die Mittel sind geruchsarm, emissionsarm, inert bzw. gut vertraglich mit anderen Zusatz- oder Hilfsstoffen, toxi- 
sl^WlundguI ^abspmba^ Unbedenklich ' P h y siol °g is ch unbedenklich (gute Hautvertraglichkeit), gut lager- 

- Die Mittel zeigcn kcine Verfarbungsneigung, sind bei kurzen Einwirkzeiten wirksam und erfordern aufgrund der 
synergistischen Wirkungssteigerung eine geringe WirkstoffkonzentraUon. 

- Die Mittel sind schaumarm und oxidations- und pH-stabil. 

[0028] Die Vorteile der Erfindung ergeben sich insbesondere aus den folgenden Beispielen. 

Beispiele 

[0029] Es werden die folgenden Abkurzungen verwendet: 



SC50 
Wasser 
Ethanoi 
POE 



l-(2-Ethylhexyl)glycerinether, Sensiva SC 50 

vollentsalztes Wasser 

Ethanoi, mit Methylethylketon vergallt 

Phenoxyethanol 



[0030] Soweit nicht ausdriicklich anders angegeben erfolgen alle Prozentangaben in Gew.-%. 

Beispiel 1 

Wirksamkeit von Desinfektionsmitteln auf Mycobacterium terrae bei Raumtemperatur 

[0031] Ver^hiedene wassrige Desinfektionsmittel wurden beziiglich ihrer Wirksamkeit auf Mycobacterium terrae 
Keimzahl 1 bis 3 x 10 im quantitativen Suspensionsversuch ohne Belastung getestet. Dabei wurden die folgenden Re- 
duktionsfaktoren gemessen, wobei ein Redukdonsfaktor von > 5 einer ausreichenden Tb-Wirksamkeit entspricht Dazu 
wurden wassnge Wirkstofflosungen mit verschiedenen Mengen Ethanoi versetzt und nach einer Einwirkung fur *15 30 
E^*.^^ der tuberkuloziden Wirkung wurde der quantitative Suspensionsversuch Myco- 

bacterium terrae (ATCC15755) gemaB der Deutschen Gesellschaft fur Hygiene und Mikrobiologie vom 30. April 1997 
verwendet (Hyg. Med. 22, 1997, Heft 6, Seiten 278ff.). F 



Mit- 
tel 


Mittel ohne Gefaalt 
an Ethanoi 


10%£tOH 


20%EtOH 


30 EtOH 




15' 30* 60 1 


15' 30' 60' 


15* 30' 60' 


15' 30' 60' 


A 
B 
C 
D 


0 0 0 
0 0 0 
0 0 0 
2,94 5,41 5,52 


0 0 0 
0 0 0 
0 1,92 2,98 
4.66 5,41 5,52 


0 0 0 
0 0 0,66 
3,67 6,14 5,36 
5,36 5,41 5,52 


0.83 2,78 4,65 
2,02 4,02 5,52 
5,49 6,14 5,36 
5,36 5,41 5,52 | 



A) Wasser 

B) 0,1 % SC 50 in Wasser 
Q 1,5 % POE in Wasser 

D) 0,1 % SC 50 + 1,5 % POE in Wasser 



Ergebnis 



1 * J? mi i Mycobacterium tuberculosis wurden wegen der Gefahriichkeit des T\iberkelbakteriums nicht durch- 
gefuhrt Aufgrund der starken struktureUen Abnlichkeit von Mycobacterium terrae mit Mycobacterium tuberculosis er- 
auben jedoch die obigen Ergebnisse der Wirksamkeitstests mit Mycobacterium terrae eine Aussage uber die Wirksam- 
keit auf Mycobacterium tuberculosis. 
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[0033] Wassriges Ethanol ist selbst bei einem Gehalt von 30% nicht ausreichend Tb-wirksam. Durch Zusatz von 0,1 % 
Glycerinmonoalkylether Sensiva SC 50 wird 30%iges Ethanol bei einer Einwirkzeit von 60 Minuten ausreichend Tb- 
wirksam. Durch Zusatz von 1,5% Glykolmonoarylether POE wird 20%iges Ethanol bei einer Einwirkzeit von 30 Minu- 
ten ausreichend Tb-wirksam. Demgegeniiber isteine erfindungsgema'Be Kombination von 0,1% Sensiva SC 50 mit 1,5% 
POE auch ohne Ethanolzusatz bei einer Einwirkzeit von 30 Minuten bei Raumtemperatur Tb-wirksam. S 
[0034] ErfindungsgcmaBe wassrige Gebrauchslosungcn sind bcrcits bei geringen Gehalten der Komponenten (a) und 
(b) ausreichend wirksam. Femer benotigen erfindungsgem&Be Mittel zur Wirksamkeit gegentiber Mykobakterien keine 
vergleichsweise hohe Ethanolmenge, die u. a. wegen der damit verbundenen korrodierenden Wirkung auf verschiedene 
Materialien und der Auswasch wirkung bei Einwirkung z. B. auf die Hande unerwiinscht ist. 

to 

Beispiel 2 



Wirksamkeit von Desinfektionsmitteln im Koko-Test 



[0035] Die folgenden wassrigen Gebrauchslosungcn wurden mit Ringcrlosung als Produkt im Koko- r lest untersucht: 15 



Untersuchungsprinzip 

[0036] Mit Hilfe der beschriebenen Methode wird die Wirksamkeit chemischer Konservierungsinittel im Hinblick auf 

die Gebinde-Konservierung fur Kosmctik-Formulierungen uberpruft. Hierzu werden in verschiedenen Versuchsansatzen 20 

zu den unkonservierten Proben die zu untersuchenden Konservierungsmittel in verschiedenen Konzentrationen zugege- 

ben. Eine laufende Keimbelastung wird durch periodisches Beimpfen der Versuchsansatze erreicht. Parallel zur Beimp- 

fung werden jeweils unmittelbar davor Ausstriche der einzelnen Ansatze vorgenommen. Es erfolgt eine Beurteilung an- 

hand des mikrobiellen Wachstums der Ausslriche. Ein Konservierungsmittel ist umso wirksamer, je langer der Zeitraum 

bis zum ersten Auftreten mikrobiellen Wachstum ist. 25 



Losungen und Nahrmedien 



CSA (Caseinpepton-Sojamehlpepton-Agar) 
SA (Sabouraud- Dextrose- Agar) 
SA-Schragrohrchen 
CSA + TLSH (Nr. 4) 
SA-TLSH (Nr. 10) 

NaCl (physiologische Kochsalzlosung, 8,5%) 

[0037] Als Testkeim wurde die Mischsuspension (Gruppc 5) der folgenden vier Testkeimgruppen eingesctzt. 



Gruppe 1 


Staphylococcus aureus 


ATCC 6538 


(Koko 1) 


Staphylococcus epidermis 


ATCC 12228 


Gruppe 2 
(Koko 2) 


Enterobacter gergoviae 


Dr. Eigener/Finna 
Beiersdorf 1994 




Escherichia coli 


ATCC 11229 




Klebsielle pneumoniae 


ATCC 4352 


Gruppe 3 


Pseudomonas aeruginosa 


ATCC 15442 


(Koko 3) 


Pseudomonas fluorescens 


ATCC 17397 




Pseudomonas putida 


ATCC 12633 


Gruppe 4 


Aspergillus niger 


ATCC 6275 


(Koko 4) 


Penicillinum funicolosum 


ATCC 36839 




Candida albicans 


ATCC 10231 



30 



35 



40 



45 



SO 
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Anzucht der Testkeime 



6C 



Bakterien: Ausstrich mit sterilem Glasstab auf CS-Agar 
Hefen: Aussuich mil sterilem Glasstab auf S A-Agar 

Pilze: Aspergillus niger wird auf 4Sa-Schragr6hrchen dbertragen Penicillinum funiculosum wird auf Sa-Agarplatten 65 
Ubertragen 

[0038] Alle Testkeime werden eine Woche bei 25°C ± 2°C bebrUtet. Die Testkeime werden im Abstand von 3 bis 4 
Monaten emeuert. 
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Herstellung der Impflosung (Gruppen 1 bis 3) 

!^ 3 fm D |'lPf te r ^ W «! de " 5 mi N^'-L 65 ""? abgeschwemmt, durch einen Glastrichter mUGlaswolle in ei- 
STllSSSSS * n " 3Uf 100 1,11 aUf8efUlh ' ° ie Bakteriensuspensionen haben einen Titer von 

Herstellung der Impflosung (Gruppe 4) 
[0040] Drei Aspergillus niger-Schragrohrchen werden mil je 3 ml NaCl-Losung auf dem Heldolph-Ruhrer geschultelt 
£ M den .^'^tnchter gegossen. 5 ml einer Penicillin fiiniculosum-Suspension (Herstelluni der Pilzsuspen- 

£ ssssr^^sst^ Mischung gegeben und mit Naci auf 100 mi "•*"•»«'«■ «-»£■- 

Herstellung der Impflosung (Gruppe 5) 

S2f?iJ2? 6 Heistellun S der tatsachUch eingesetzten Impflosung erfolgt wie oben beschrieben (Gmppen 1 bis 4). Nach 
?^ e " werden djese genuscht und dann erst auf 100 ml mit NaOl aufgefliUt ,SH; " acn 

[0042] Die Keimsuspensionen wurde in sterile Glasslopfen-Flaschen mit Glasperlen umgefullt und 5 min bei 200 Ein- 
$^1?™??^™ ^' ^H^wegung) 8-chuttelt. Der Keimgehalt dfr MschsuspTnsion SSt^ei 
ZSS£SS^^S^ Herstellungstag verwendet werden, kann aber bei Lagerung im Kuh.schrank auch 

Durchfuhrung 

[0043] In getrennten AnsStzen werden jeweils 25 g des zu priifenden Kosmetikums mit den zu untersuchenden Kon- 
semerungsnu tteln m unterschiedlichen Konzentrationen versetzt. Als Wachstumskontrolle dient jeweiU eta unkon^- 
sXauSA^^undS^H *" «nmal wdchentlich nach griindbchem Veruhren J, einem slerTnG^as- 

a£5«k und ft S , a/I ^ ,H . aus g. es,nchen ' wobel ersle Anstrich unmittelbar vor der Neubeimpfung erfolgl 

HSZa, ~ o erdCn 0,1 "* der J eweili e en Keimsuspension beimpft und grundUch verriihrt 8 
l^o? m D,e . Be " rtellun 6 l des mikrobiellen Wachstums der Ausstriche erfolgt nach einer dreitagigen Inkubation bei 25°C 
±2 C. Negauve Ausstnche werden sicherheitshalber weitere 2 Tfcge beobachtet und nochmals " urteilt. Die Beu^Uung 
£5n^nTuTriche Un8 Produktkoilzentration * halbqualitativer Methode uber den Bewuchs 

ab^bLhe? TCSt WW abUchcrweise aber 5601,8 Impftyklen durchgefiihrt und nach z-weimaligem massiven Wachstum 

Beurteilung der Ergebnisse 

[0046] Ein KonsemerungsmiUel ist dann als gut zu beurteilen, wenn es unter den obengenannten Laborbedincuneen 
^b^WaTst^ 





Oberstandene Impfcyclen 


— : 1 

0,1 % SC 50 
1,0% POE 

0,1 % SC50 + 1,0% POE 


0 
1 

> 6 



Ergebnis 

E3hS). ErfindungS8em ^ Be ^infektionsmittel zeigen im Boko-Test die synergistische Wirkung der Komponenten (a) 

Beispiel 3 

Erhohung der Wirksamkeit von erfindungsgemaBen Desinfektionsmitteln auf B. subtilis durch Zugabe von 
[0048] Es wurden die folgenden Desinfektionsmittel formuliert: 
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3A 


3B 


3C 


3D 


3E 


3F 


SC 50 


0.1 


0.1 


0,1 


0.1 




0.1 


POE 


1.5 


1.56 


1,5 


1,5 




1,5 


HjOg 30% 


16,7 


13.3 


10,0 


6.7 


16.7 




Wasser 


81,7 


85.1 


88.4 


91.7 


83,3 


98,4 



[0049] Mil diesen Desinfektionsmitteln wurden mil B. subtilis die folgenden Reduktionsfaktoren erh alien. Dabei io 
wurde in Anlehnung an den DIN-Entwurf EN14347 "Sporizide Wirkung (Basistest)" vom Februar 2002 vorgegangen, 
siehe dort insbesondere Punkt 5.5.2.2.1 . 





Verdunnung mit 
















Mittel 


Wasser 






Einwirkzeit 












15« 


30' 


60' 


2b 


4b 


6h 


%H 2 0 2 A.L 


3A 


unverdunnt 


0,22 


0,29 


0,45 


0,54 


4,70 


4,78 


5 % 


3B 


unverdunnt 


0,14 


0,15 


0,25 


0,50 


0,81 


4,78 


4 % 


3C 


unverdunnt 


0.23 


0.20 


0,31 


0,47 


0,51 


2,99 


3 % 


3D 


unverdunnt 


0,28 


0.26 


0,34 


0,41 


0,42 


0,76 


2 % 


3E 


unverdunnt 


0,29 


0,30 


0,40 


0,49 


1,66 


4,78 


5 % j 


3F 


unverdunnt 


0 


0 


0 


0 


0,37 


0,19 





Ergebnis 30 

[0050] Die Sporenwirksamkeit von erfindungsgemaBen Desinfektionsmitteln kann durch Zugabe von H2O2 erhoht 
werden. 

Beispiel 4 35 
Wirksamkeit von Desinfektionsmitteln auf Bakterien und Hefepilze 
[0051] Die folgenden drei Formulierungen wurden beziiglich ihrer Wirksamkeit unlersucht: 

4 A 0,1% SC 50 in Wasser ** 40 

4B 1,5% POE in Wasser 

4C 0,1% SC 50 + 1,5% POE in Wasser 

[0052] Mit diesen Formulierungen wurden die folgenden Reduktionsfaktoren erhalten (SA = Staphylococcus aureus, 
PS = Pseudomonas aeruginosa, EC = Escherichia coli, PM = Proteus merabilis und CA = Candida albicans), wobei auch 
50%ige und 25%ige Verdunnungen mit Wasser untersucht wurden (Ausgangskeimzahl 0,8-5 x 10 9 /ml, bei CA 2 x 45 
10 7 /ml, Enthemmung Tryp-NaCl-TLSH (Nr. 22). 

Methode 

[0053] 0,1 ml der Keimsuspension in CSL werden bei Zimmertempcratur mit 10 ml der zu priifenden Desinfektions- SO 
mittelverdiinnung (in Wasser standardisierter Harte, WSH) gut vermischt. Nach Einwirkungszeiten von 5, 15, 30 und 60 
Minuten wird dem Desinfektionsmittel-Keimgemisch jeweils 1 ml entnommen und in 9 ml Inaktivierungsfiussigkeit 
(0,1% TYypton + 0,85% NaCl in Aqua bidest + Inaktivierungssubstanzen) verimpft. Nach langstens 30 Minuten Kontakt- 
zeilin Inaktivierungsfiussigkeit werden Verdunnungen (10" und KT 4 in 0,1% Trypton + 0,85% NaCl in Aqua bidest) an- 
gelegt. Von der Inaktivierungsfiussigkeit und den zwei Verdunnungen werden anschueBend je 0,1 ml auf je 3 CSA-Plat- 55 
ten aufgespatelt. Zur Kontrolle wird die jeweilige Festkeirnsuspension ans telle von Desinfektions mittel mit 10 ml WSH 
vermischL Parallel zu den entsprechenden Einwirkzeiten sind von diesem Ansatz in gleicher Weise Subkulturen anzule- 
gen. 

[0054] Alle Subkulturen werden 48 Stunden bei 37°C, bei Candida albicans 72 Stunden bei 37°C, bebriitet und die Ko- 
lonien ausgezahlt. Die Berechnung der Reduktion geschieht folgendermaBen: Auszuwerten sind KWE zwischen 20 und 60 
300proCSA-Platte. Nach Bestimmung des arithmetischen Mittelwerts aus drei Werten wird die Desinfektionsmittel wir- 
kung (KRJ pro Zeit nach der Formel KR< = log^KBEflco) minus LogarithmusKBE(D) berechnet, in der (KBE(ko) die Anzahl 
KBE pro ml ohne Ein wirkung des Praparats ist und KBE(D) die Anzahl KBE pro ml nach Ein wirkung des Praparates ist. 

65 
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10 
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Einsatz- 


SA 








PS 




konzentration 


5' 


15* 


30' 


60' 


5' 


15 


100% 


0 


0 


0 


0 


0 


0 


50% 


n 


U 


u 


u 


0 


0 


2596 


n 
u 


u 


0 


0 


0 


0 




EC 








PM 




100% 


0 


0 


0 


0 


0 


0 


50% 


0 


0 


0 


0 


0 


0 


25% 


0 


0 


0 


0 


0 


0 



30' 60' 

0 0 

0 0 

0 0 



0 0 
0 0 
0 0 



20 



100% 
50% 
25% 



CA 

0 
0 
0 



0,59 
0,41 
0,19 



0,05 0,22 
0,07 0 
0 0 



25 



30 



35 



40 



45 



50 



55 



60 



65 
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4B Einsatz- SA PS 

konzentration 





5 1 


15' 


30' 


60' 


5 1 


15' 


30' 


60' 


100% 


0 


0 


0 


1.12 


1.74 


5,38 


5,26 


5,46 


50% 


0 


0 


0 


0 


0 


0 


0 


0 


25% 


0 


0 


0 


0 


0 


0 


0 


0 




EC 








PM 








100% 


2,53 


4,70 


5.15 


5,15 


5,04 


4,90 


5,18 


5,11 


50% 


0 


0 


0 


0 


0 


0 


0 


0 


25% 


0 


0 


0 


0 


0 


0 


0 


0 





CA 








20 


100% 


0,43 


0,45 


0,35 


0,33 




50% 


0,13 


0,38 


0,35 


0,33 




25% 


0 


0,29 


0,35 


0,22 





25 



4C Einsatz- SA 
konzentration 

5' 15' 



100% 3.30 3.55 

50% 0 0 

25% 0 0 



EC 

100% 5,00 4.70 

50% 0 0 

25% 0 0 



PS 



30' 60* 5' 

4,20 4,70 5,81 

0 0 0 

0 0 0 

PM 

5,15 5,15 5,04 

0 0 0 

0 0 0 



30 



15' 


30' 


60' 




5,38 


5,26 


5,46 


35 


0 


0 


0 




0 


0 


0 










40 


4,90 


5,18 


5,11 




0 


0 


0 




0 


0 


0 


45 





CA 










100% 


1,85 


3,49 


3,30 


3,18 


50 


50% 


0,07 


0,13 


0.35 


1.18 




25% 


0,16 


0 


0,52 


0,27 





55 



Ergebnis 

60 

[0055] A us diesen Daten ergibt sich eine teilweise synergistische Wirkung der Kombination von SC 50 mit POE. 

Beispiel 5 

Wirksamkeit von Desinfektionsmitteln auf Micrococcus luteus im Hautversuch 65 

[0056] Die folgenden ethanolhaltigen Desinfektionsmittel wurden formuliert. Als Testmethode diente die "Richtlinie 
fur die Prufung und die Bewertung von Hautdesinfektionsmitteln" der Deutschen Gesellschaft ftir Hygiene und Mikro- 



9 



DE 102 24 979 A 1 



biologie vom 1. Januar 1991, siehe Zbl. Hyg. 192, Seiten 99-103 (1991). 





5A 


SB 


5C 


5D 


5E* 


Ethanol 
SC 50 
POE 
Wasser 
1 Isopropanol 


35,0 
65,0 


35,0 
1.0 

64,0 


35,0 

1.0 
64,0 


35,0 
0.5 
0,5 
64,0 


30 
70 


Referenzlosung gemafl DGHM-RichUinien fur die Prufung und Bewertung von Hautdesinfek- 
tionsmitteln 


[0057] Es wurden die folgenden Reduktionsfaktoren erhalten: 


Einwirkzeit 


30 Sekunden 

1 Minute 

2 Minuten 


0,68 
0,75 
1.25 


2,36 
2,86 
3,35 


1.55 
1.95 
1.77 


2,83 
3,21 
3,66 


2,11 
2,30 
2,37 



Ergebnis 

[0058] Verglichen mit der Referenzlosung zeigt die erfindungsgemafie Zusammensetzung eine verbesserte Wirksanv 
keit, wobei die erfindungsgemafie Gebrauchslosung (5D) 64% Wasser enthalt, verglichen mit der Referenzlosung mit le- 
diglich 30% Wasser. Die erfindungsgemafie Formulierung ist somit fur die Haut viel vertraglicher. Aus dem Vergleich 
mit der nicht erfindungsgemaBen Formulierung 5B ergibt sich, dass durch Kombination mit POE ein Tei! des vergleichs- 
weise teuren SC 50 ersetzt werden kann und sich durch diese Kombination sogar eine Verbesserung der Wirksamkeit er- 
gibt. 

Patentanspriiche 

1. Desinfektionsmittel in Form einer Gebrauchsmischung, das 

(a) 0,05 bis 1 Gew.-% l-(2«Ethylhexyl)glycerinether und 

(b) 0,2 bis 5 Gew.-% einen oder mehrere aromatische Alkohole ausgewahlt aus Aryloxyalkanolen, Oligoalka- 
nolarylethern und Arylalkanolen umfasst. 

2. Desinfektionsmittel in Form einer Gebrauchsmischung oder eines Konzentrats, dadurch gekennzeichnet, dass es 

(a) l-(2-Ethylhexyl)glycerinetherund 

(b) einen oder mehrere aromatische Alkohole ausgewahlt aus Aryloxyalkanolen, Oligoalkanolarylethern und 
Arylalkanolen umfasst, 

wobei das Gewichtsverhaltnis x von Komponente (a) zu Komponente (b) 0,15 oder kleiner ist. 

3. Desinfektionsmittel nach Anspruch 1 oder Anspruch 2, dadurch gekennzeichnet, dass das Gewichtsverhaltnis x 
von Komponente (a) zu Komponente (b) 0,09 oder kleiner ist, bevorzugter 0,08 bis 0,03, insbesondere 0,07 bis 0,04. 

4. Desinfektionsmittel nach einem der vorhergehenden Anspriiche, dadurch gekennzeichnet, dass das Aryioxyal- 
kanol Phenoxyethanol oder Phenoxypropanol ist. 

5. Desinfektionsmittel nach einem der vorhergehenden Anspriiche, dadurch gekennzeichnet, dass das Arylalkanol 
3-Phenylpropanol-l, Phenethylalkohol, Veratrylalkohol, Benzylalkohol oder 2-Methyl-l-phenyl-2-propanol ist. 

6. Desinfektionsmittel in Form einer Gebrauchsmischung, das 

(a) 0,05 bis 0,2 Gew.-% l-(2-Ethylhexyl)glyceri nether und 

(b) 1,0 bis 2,0 Gew.-% Phenoxyethanol 
umfasst. 

7. Desinfektionsmittel nach einem der vorhergehenden Anspriiche, dadurch gekennzeichnet, dass es dariiber hin- 
aus Wasser, Ethanol und/oder H2O2 umfasst. 

8. Verwendung eines Desinfektionsrnittels, das (a) einen oder mehrere 1- oder 2-(C 3 - bis C 24 -Alkyl)glycerinether 
und (b) einen oder mehrere aromatische Alkohole umfasst, zur Bekampfung von Mykobakterien. 

9. Verwendung nach Anspruch 8, dadurch gekennzeichnet, dass das Mykobakterium ausgewahlt ist aus Mycobac- 
terium leprae, Mycobacterium tuberculosis und Mycobacterium terrae. 

10. Verwendung nach Anspruch 8 oder 9, dadurch gekennzeichnet, dass ein Desinfektionsmittel nach einem der 
Anspriiche 1 bis 7 verwendet wird. 

11. Verfahren zur Bekampfung von Mykobakterien, bei dem man ein Desinfektionsmittel, das (a) einen oder meh- 
rere 1- oder 2-(C 3 - bis C24-A Iky l)glyceri nether und (b) einen oder mehrere aromatische Alkohole umfasst, auf die 
zu desinfizierende Oberflache einwirken lasst. 

12. Verfahren nach Anspruch 11, dadurch gekennzeichnet, dass die zu desinfizierende Oberflache ein medizini- 
sches Instrument oder Laborgerat oder eine biologische Oberflache ist, insbesondere Haut, Schleimhaut, Wunden, 
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Pflanzen oder Pflanzenteile. 

13. Verfahren nach Anspruch 11 oder 12, dadurch gekennzeichnet, dass die zu desinfizierende Oberflache aus Me- 
tall, Glas, Kunststoff oder Keramik gefertigt ist. 

14. Verfahren nach einem der AnsprUche 11 bis 13, dadurch gekennzeichnet, dass das Desinfektionsmittel ein Des- 
infcktionsmittel gemaB einem der Anspruchc 1 bis 7 ist. 
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